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　　　　　　　　　　（C曳け’；Pノ’け：：τ～N4んαo）
　　　In　order　to丘nd　the　incidence　of　congenital　cytomegalovirus（CMV）infection　in　Japan，　a　prQspective
study　was　carried　out　on　1，233　pregnant　women　and　2，070　newborn　infants，　Results　obtained　were　as
follows．＝
　　　1）Result．s　comple血e．nt－fixation（CF）tests　on　1，233　paired　sera　from　pregnant　wolnen　revealed　that
1，156（93．8％）were　s．eropositive　on　the丘rst　serum　samples　collected　during　early　pregnancy　and　in　20
（1．7％）of　them　signific．ant　increase　on　CF　antibody　titers　occurred　in　later　pregnancy，　Of　77（6．2％）
seronegative　subjects，10（13．0％）wer．e　seroconverted　against　CMV　during　pregnancy．
　　　2）Out　of　2，070　newborns　tested，11（0．5％）were　found　to　have　congenital　CMV　infec．tion　as　judged
fronl　the　detection　of　cyto皿egaloviruria　at　birth．
　　　3）Except　for　the　detection　of　cyst　o．f　sep．tum　pelluc．idu皿in　one　case，　none　of　the．11　congenitally
infe．cted　infant．s　showed　abnormality　in　clinical　and　laboratory丘ndings　during　the　perio．d　of　observation
from　2　to　24　months．
　　　4）Not　maternal　age，　but　histo．ry　of　previous　pregnancies　s．eemed　to　contribute　t．o　risk　factors　on
the　occurrence　of　congenital　CMV　infection．9（1．1％）cases　of　congenital　C．MV　infection　occurred　in　816
newborns　born　to　mothers　with　first　pregnancy，　whereas　only　2（0．16％）case．s　occurred　in　1，254　newborns．
born　to　mothers　with　history　of　previQus　pregnancies．
　　　5＞In　3　cases　of　cQngenital　CMV　infection　serovirological　data　during　pregnancy　were　obtained．　All
of　the　3　mothers　were　seropositive　in　e．arly　pre．gnancy，　and　c．ytomegaloviruria　and　signi丘cant　increase　in
CF　antibody　titer　were　detected　during　pregnancy　in　one　case　respectively．　In　c．ontrast，　none　of　the　10
m．others　who　were　seroconverted　against　CMV　durlng　pregnanc．y　delivere．d　conge．nitally　infected　newborns，
　　　6）エn20f　th．e　3　cases　of　congenital　CMV　infection，　virus－speci丘。　IgM　antibodies　were　dete．cte．d　in
cQrd　sera．　IgG　antibQdy　titers　agains．t　CMV－speci丘。　early　antigens　were　signi丘ca．ntly　higher　in　cQrd　ser紅
than　in　nlaternal　sera　of　l．ate　pregnancy，
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1　緒 言
　　ヒトのcytomegalovirus（CMV）感染症は，先天性巨．細
胞封入体症cyt．omegalic　inclusion　disease（CID）とし
て古くから知られていたが，非常にまれなものと考えられ
ていた，しかし，CMVの分離が．可能になり，新生児．の尿
からCMVを．分離することにより胎内感染を発見できる
ようになり，欧米では，CMV胎内感染は0．5～2．0傷1削8）
と高率に発生していることが明らかになってきた．そし
て，古典的CIDとして発症するのは胎内感染児の数％に
すぎず，90弩以上は無症候性であること，さらに，新生児
期は無症候であっても，後に難聴や軽度の中枢神経障害な
どが発見されることが少なからずあることも明らかになっ
てきた9飼13）．
　CMVの浸淫度は人種や地域などによって大きな差があ
り，集団によって初感染の時期，．感染経路（・母児感染と．母
以外の感染源からの水平感染の相対的比率）なども異なつ．
ている可能性がある．欧米に比して本邦．におけるCMV
の浸淫度は極めて高く，ほとんどの女性が妊娠可能な年齢
に達する前に初感染を受けているが，この浸淫度の高さ
が，妊婦の初．感染の頻度，胎内感染の頻度，胎内感染の病
態．などにどのような影響を与えているのかその実態は不明
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であった．著者らは，本邦においてもこの問題に関する
prospectiveな研究が必要であると考え，妊婦とその妊婦
から生れた児を妊娠初期から追跡したので，その成績を報
告する．
2対象と材料
2・1A群
　妊婦；昭和51年11月から昭利55年2月までを研究期
間とし，その間に札幌逓信病院産婦人科において，妊娠初
期（妊娠満12週まで）から分娩まで追跡した妊婦1233例
を対象とした．妊娠初期と妊娠後期（妊娠満32週～36週）
の2回採血し，分離した血清を，一20℃に凍結保存し，後
に血清学的検査を行なった．ウイルス分離の材料として妊
娠初期から分娩まで毎月採取した新鮮尿を用いた．
　麟帯血：対象妊婦の幽玄血を分娩直後に採取し，分離
した血清を一20℃に凍結保存した．
　新生児；対象妊婦から産まれた610例の新生児から生
後2日目の新鮮尿を採取しウイルス分離を試みた．
2・2B群
　昭和52年1！月から昭和55年3月までの間に札幌医科
大学産婦人科で出生した1460例の新生児から新鮮尿を採
取し，ウィルス分離を試みた・
2・3追跳調査
　A，B両生において生後2日目の尿からCMVが分離さ
れた胎内感染児については，新生児期以後も，末梢血一般
検査，肝機能検査，眼科的検査，頭部X線検査などの臨床
的観察とともに，尿からのウイルス分離，血清抗体価測定
を行ない経過を追った．
　A群において，妊娠中に抗体価の変動，あるいは尿中
CMV排泄が認められた妊婦から産まれた児についても同
様に経過観察を行なった．
3　方　　法
3・1　細胞培養
　ウイルス分離およびウイルス増殖には，ヒト胎児肺由来
線維芽細胞（HEL）の5～15継代の単層培養を使用した．
培養液としてNaHCO30．075％，　Penicillin　loo　u／mJ，
Streptomycin　O．2　mg／m♂を加えたEagle　MEMに，増
殖用には10％，維持用には2傷のfetal　calf　serumを加
えて使用した．
3・2　ウィルス分離
　採取後4時間以内の新鮮尿を，細菌感染を防ぐためpore
size　O．45μのmembrane丘lter（Millipore　Corporation，
USA）で濾過した後，　HEL単層培養チューブ2本に05m♂
ずつ接種した．37℃で1時間incubateした後維持培養液
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と交換し，その後5～7日ごとに培養液を交換し，6～8週
間観察した．CMV特有の細胞変性効果（CPE＞を示したも
のをCMV分離陽性とした．
3・3　血清抗体価測定
　3・3・1　補体結合（CF）抗原作製
　CMV，　AD－169株をHEL単層培養細胞に接種し，ほと
んど全細胞が感染した時点で，trypsin処理で細胞をばら
ばらにし，生理食塩水に浮遊させた．次いで1500回転15
分間遠心分離し，沈渣に0．1M，　pH　10のglycine　bu仔er
液をもとの培養液の！／10量加え，370C6時間おいた後
1500回転15分間遠心分離し，その上清を抗原とした．さ
らに残った沈渣に同様の操作を加えて抗原を作製し，前回
の抗原液に加え，使用まで一80℃で凍結保存した．抗原
液の抗原価はbox　titrationによって測定し，　CF抗体価
測定には4単位／0．025mZに希釈して使用した．非感染
HELに同様の操作を加えて作製した液を抗原対照とした．
　3・3・2　CF抗体価測定法
　Sever14）の　皿icrotechnique　に準じて　microPlate
（Cooke，　USA）を使用して行なった．希釈にはKolnler液
を用い，補体は乾燥補体（東芝化学）を4単位／0．025mZに
調整して使用した．溶血系には2単位の溶血素（東芝化学）
と2駕羊赤血球浮遊液（東芝化学）を等量に混ぜ，室温で
15分間感作したものを使用した．600C　20分の加熱で非働
化した被検血清を倍数希釈し，4単位の抗原を加え，次い
で，4単位の補体を加えて混和し，4QCで1夜おいた後，
溶血系を0．05m♂加え，37℃で1時間さらに4。Cに1夜お
いて判定した・同一検体につき2回測定し，再現性を確認
した．
　3・3・3螢光抗体法
　3・3・3・11gG・Early　Antigen（lgG－EA）抗体価
　HELの単層培養（Tissue　culture　chamber／slides，　Lab－
Tek⑬を使用）にCMV，　Davis株を1時間吸着させた後，
phosphonoacetic　acid（PAA）200μ9／m1を加えて48時
間培養し，acetoneで室温10分間固定したものをEA標
本とし，F玉TC抗ヒトlgG（MBL，名古屋）を用い蛍光抗
体間接法で測定した．
　3・3・3・21gM・Membrane　Antlgen（lgM－MA）
　　　　　　抗体価
　感染後72時間培養した未固定標本に，FITC抗ヒトIgM
抗体（Hyland　Laboratories　USA）を用い蛍光抗体間接
法で測定した．
4　結　　果
4・1　妊婦の血清CF抗体価
　1233例の妊婦ペア血清のCF抗体価の測定成績をTable
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TablelRθ∫協5・∫・o〃ムμ6耀η愚闇α彦∫ωμ85ご∫
　　　　　’oCMVo1個日匿ノ厩∫6’πの‘’ρ’・㎎ηαノ1彦
　　　　　τにノ01π8η
No．　tested ！st　sample 2nd　sanユple
1233　pairs
antibody　titer＜2
　77　（6．2％）
SerOCOnVerSlOn
　lO（13．0％）
antibody　titer≧2　signi丘cant　increase
1！56　（93．8％）　　　　　　　　　20　（　1．7gち）
1に示した．妊娠初期のCF抗体陰性者（血清希釈2倍陰
性）は77例（62箔）で，1156例（93．8箔）はすでに抗体を
保有していた．抗体保有者のCF抗体価は21～28に分布
し，その平均抗体価は23・78であった．CF抗体陰性妊婦の
うち10例（13．0％）において妊娠後期血清で抗体陽転を認
め，妊娠中にCMVの初感染を受けたものと考えられた．
この1Q例の妊婦のうち2例は尿からのウイルス分離も陽
性であったが，これらのCF抗体陽転妊婦から生れた新生
児は，いずれも尿のウイルス分離陰性で，胎内感染は証明
されなかった．
　妊娠初期血清でCF抗体陽性であった妊婦のうち20例
（1．7男）は，妊娠後期までに有意のCF抗体価上昇を示し，
妊娠中に再感染あるいは潜伏ウイルスの再活性化があった
と考えられた．これら20例の妊娠初期と後期の平均抗体
価は，23・3と25・5であった．また，これら20例のいずれか
らも妊娠経過中にウイルス尿は検出されなかった．これら
の妊婦から生れた新生児のうち，1例の尿からCMVが分
離され，胎内感染が証明された．
　妊娠初期血清で抗体陽性の妊婦で，妊娠経過中に抗体価
の有意上昇を認めなかった妊婦は979例であったが，その
うち，24例の尿からCMVが分離された．
　妊娠初期，後期ともにCF抗体陰性であった67例では，
妊婦も新生児も尿からのウイルス分離は陰性であった．
　なお，抗体陽転妊婦と抗体有意上昇妊婦，すなわち血清
学的に妊娠経過中におけるCMV感染が推定された30例
で，特記すべき臨床症候を示したものはなかった，
　妊婦の過去の妊娠回数別の抗体保有率，変動率，平均抗
体価をTable　2に示した．抗体保有率は妊娠回数の増加
とともに上昇しており，妊娠回数2回以上では1回以下よ
り有意に保有率が高く（P〈0．005），妊娠4回以上では抗体
陰性者はいなかった．妊娠初期の平均抗体価は妊娠回数の
増加とともに高くなる傾向を示したが，有意差は認められ
なかった．妊娠初期の抗体陽性者のうち妊娠後期に有意に
上昇した妊婦の数は妊娠回数の増加とともに減少してお
り，妊娠回数0と1の間（Pく0．025）また1以下と2以上
の間（p＜0．05）で有意差が認められた．また抗体陽転は妊
娠回数1回以下の妊婦のみにみられ，妊娠回数1回以下
の妊婦では2回以上の妊婦より有意に高率であった（p〈
0、025）．
Table　2Co〃ψ♂6’πピ漉ヲ訟画。π‘伽ノ下≠oCルノyo／zραfノ厩58／u砿ズ
ρ1ぞ9ηαノzれeo〃L8πみツρ7’oぴガ。配∫ρ7で9παアκ∫8∫
Previous　　　No．
pregnancles　　tested
No．　CF　positive　meall　initial
initially（％）　　　　CF－titer
0
1
2
3
4
5
6
356
433
234
78
23
　7
　4
326　（　91．6）
401　（　92．6）
221　（94．4）
76　（97．4）
23　（100．0）
　7（100．0）
　4（100．0）
23・75
23・79
23・86
23・97
23・78
24・14
23・75
No，　CF－titer
increased（％）
　13（3．7）
　　5（1。2）
　　2（0．9＞
　　0
　　0
　　0
　　0
No．
seroconverted（％）
　　3（α8）
　　7（1．6）
　　0
　　0
　　0
　　0
　　0
　妊婦の年齢別の比較をTable　3に示した．抗体保有率
は年齢増加とともに高くなり，24歳以下と25歳以上の間
（p〈0．05），また29歳以下と30歳以上の問（p〈0．025）に有
意差が認められた・抗体価有意上昇の頻度については年齢
による差は認められなかった。抗体陽転率は年齢増加とと
もに低下しているが，有意の差はなかった．妊娠初期の平
均抗体価は年齢とともに高くなっているが，有意差は認め
られなかった．
4・2妊婦尿からのウイルス分離
　1075例の妊婦の尿を1人平均6回検査し，28例（2．6％）
からCMVが分離された（Table　4）．分離陽性妊婦の妊娠
中の分離陽性回数は1～3回で，2回以上分離陽性となっ
た例でも連続して分離されることは少なく，尿中へのウイ
ルス排泄は間歓的であった．妊娠時期を3期に分けCMV
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Table　3Co〃ψZ召〃乙θπ晒κ漉。η彦舵r5オoCルfレ。ηραカー645θノu（ゾ
ρ7層89ηα漉測。η昭πろ：yα98
Age
group
（year）
No．
testedNo．　CF　positive　mean　initial　　No．　CF－titer　No．initially（％）　　　　CF－titer　　　　　increased（％）　seroconverted（％）
　一19
20－24
25－29
30－34
35一
　3
184
698
265
38
　0
168　（913）
648　（　92．8）
254　（95．8）
38（100．0）
23・76
23・63
23・85
23・85
24・38
0
2（1．1）
0
0
0
0
3（1．6）
1（0．9）
1（0．4）
0
Table　4玩6∠♂8Aκ60デ61日置o〃↓¢9αZO”〃・耀・‘α磁r加8・
ρノ’雌πα2πツ
No．　tested
　1075
No．　Positive（％）
　　28（2．6％）
Table　5CMレf50臨’oπノ｝一〇〃払麗ノ卿か昭功頗〃口唱∫oプ
少1ρ69侃πれρo〃占8π加βα漉孟ノ『加85’6”
TrimesterNo．　specimens　　No．　specimenstested　　　　　　　　　positive（％）
1st
2nd
3rd
1557
2266
2674
8（0．51）
11　（0．49）
13　（0．49）
Table　6加。冠ピπ‘60プ‘：y‘o〃L69αZo窃7『麗1ρどα〃zρプ¢9一
ηαηnσ0醒θηゐlyρ7摺6uゴ。配5ρr69ηα鴛。∫85
Previous
pregnanclesNo，　tested
No．　positive
　　（％）
0
1
2
3－6
281
371
300
123
9（3．2）
13（3，5）
6（2．0）
0（0）
分離率を比較したが，有意差はみられなかった（Table　5）．
過去の妊娠回数別に分離率を比較すると，妊娠回数1回以
下では2回以上に比して有意に高率であった（Table　6）．
妊婦の年齢による分離率の差はなかった（Table　7）．ウィ
ルス尿陽性の28例中1例にのみCF抗体価の陽転が認め
られたが，他の27例はCF抗体価の変動を示さなかった．
　これら28例の妊婦から生れた新生児のうち1例に胎内
感染が認められた．
4・3新生児尿からのウイルス分離
　生後2日目の新生児の尿からのCMV分離成績をTable
8に示した．A群では610懐中4例（0．66％），　B群では
1460例中7例（0．48％），両群あわせて2070例中11例
（0．53％）の尿からCMVが分離された．　B群の7例中2例
は1卵性双生児であった．これらの胎内感染児はほぼ年間
を通じて出生しており，季節的集積は認められなかった．
　妊婦の過去の妊娠回数別に胎内感染の頻度を比較すると
初回妊娠で生れた新生児では816例中9例（1．1％）に胎内
感染が認められたのに対し，妊娠経験者から生れた新生児
では1254例中2例（0．16箔）で，初回妊娠における胎内感
Table　8加。∫4θπoβoノの吻〃多8gσZo窃7・乱7・fα加2070
π60ηα≠6∫
Group No．　testedNo．　positive（％）
Table　71πc∫48ησθの‘9‘γo’π69α♂o切’駕r’α’π
ρプ89欄π診てこ・o〃躍πうツα96
Age　group
　（year） No．　tested
No．　positive
　　（％）
　A
　B
Tota1
610
1460
2070
4（0．66）
7（0．48）
11　（0．53）
　49
20－24
25－29
30－34
35一
　3
130
613
208
32
0（0）
3（2，3）
19（3ユ）
5（2．4）
1（3ユ）
Table　91アzo∫46π08〔ゾ（γo〃L卿‘o励初一’α加
η802iα’85ろlyρ2層θηガ。π5ρrθ9παη6諮
Previous
pregnanclesNo．　tested
Neonates　with
virur玉a（％）
0
1一
816
1254
9（1．10）
2（0．16）
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Table　lo　Zηcゴどθηc8（ゾ。ッ孟07照9α♂o腕プ㍑1一ゴα加
　　　　　η80η磁8卜う：y7παオ6ηzα♂α98
Age　group
　（year）
　　　　　　Neonates　withNo．　tested　　　　　　viruria（％）
　一19
20－24
25－29
30－34
35一
　9
252
1157
556
　96
0（0）
3（1．2）
7（0．6）
0（0）
1（1．0）
染の頻度が有意に（P〈0．005）高かった（Table　g）．
　妊婦の年齢による胎内感染の頻度の差は認められなかっ
た（Table　10＞．
　胎内感染10件，11例の概要をTable　11に示した．10
例の妊婦はいずれも妊娠中に特記すべき臨床症候を示さな
かった．10例の妊婦のうち8例は初回妊娠であった・
　胎内感染児の在胎期間は，満38週～41週ですべて正期
産であった．配下時体重は2615g～3810g，平均3070g
ですべて正常範囲内であった。男児5例，女児6例で性差
は認められなかった．
Table　11　3㍑’朋3αア層詑64ぬ言α6ゾ11勿プ～”z診∫τσ∫彦んωπ98η加Z　CMγゴψ6痂π
　　　Viruria
Case　during　　　　P．P．
　　　P「egnancy
G．A．　BW．　　　　　　　SeX
（w）　（9）
Clinical
丘ndings
Viruria　in　infants　at
2d　12346810121824m
A1　（＋）at　5m　　O
　2　　（一）　　　　　0
　3　　（一）　　　　　0
　4　　　　　　　　　　0
B5　　　　　　　　　0
　6　　　　　　　　　0
　7　　　　　　　　　　1
　8　　　　　　　　　0
　9　　　　　　　　　0
　10　　　　　　　　　　1
11 0
39
39
38
41
38
38
39
39
40
40
39
2650
2732
2615
3700
2740
2730
2980
3330
381Q
3400
f　　　　n．P．
m　　　　　n・P・
l　l：；：
D・一1・・㎞
蓋
∴
3660　　m
　　　n・P・
　　　n・P・
　　　n・P・
　　　n・P・
cyst　of　septumpelludium
十
十
十
十
十
十
十
十
十
十
十
十十
十十
十　十
十
十
十
十十
十
十
　十十　　　　一十
十　　十　　　十十
十十十十十十
　　　十十十　　　十
十　　　　　　十十十
十　　　　　　十十十
十十
十
十
（P．P．：previous　pregnancies，　G．A．＝gestational　age，　B．W．＝birth　weight，　n．p．　l　nothing　particular
d．＝days，　m．：months）
　胎内感染児を生後2ヵ月～24ヵ月まで観察した時点で
は，症例11に無症候性の透明中隔欠損が認められたが，
他の10例は異常所見なく順調に発育している．
4・4　胎内感染例のウイルス血清学的検索
　胎内感染例のうち妊娠初期から検索しえた3例の母方の
ウイルス分離と，CF抗体，　IgG－EA抗体，　IgM－MA抗
体の測定成績をTable　12に示した．妊婦からウィルスが
分離された1のは例のみであった．CF抗体は3例とも妊
娠初期から陽性であったが，症例1では初期のIgM－MA
抗体が高値を示し後期に低下しており，妊娠直前あるいは
妊娠ごく初期に初感染を受けた可能性も否定できなかっ
た．症例2ではCF抗体価が有意に上昇し，　IgG－EA抗
体も陽転しており，妊娠中に再感染あるいは潜伏ウィルス
の再活性化があったものと考えられた．症例3では妊娠中
の各種抗体の変動がなく，ウイルス分離も陰性で，妊婦の
妊娠中のCMV感染を示唆する所見がなかった症例であ
るが，踏帯血で，IgG－EA抗体とIgM－MA抗体が検出
された．IgG－EA抗体価は3例とも即吟血で高値を示し
た．また膀帯血IgM－MA抗体は低い抗体価ながら3例中
2例に検出された．
4・5乳児期感染
　胎内感染を免がれた新生児が尿中にCMVを排泄しは
じめる時期を，妊婦のCMV感染歴によって4群に分け
て比較したものをFig．1に示した．　aは妊婦が妊娠経過中
にウイルス尿陽性であった15例，bは妊婦のCF抗体価が
有意上昇した12例は，cは妊婦のCF抗体価が陽転した5
例，dは妊婦の血清も騰帯血もともにCF抗体陰性であっ
た4例である．a，　b，　cの3群32例は妊娠中に妊婦に何ら
かのCMV感染があったと考えられる妊婦から生れた乳児
で，生後1ヵ月時ウイルス尿陽性となったのは2例のみで
あったが，6ヵ月までに74傷に，12ヵ月までに84％にお
いて尿からのCMV分離が陽性となった．これに対して，
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Table　1238ro♂Og如Zα屈τlfπ，Jo9’磁♂4α’α0π36α∫850プCOη96纏α♂
CMVゼηノ㍑∫oπ
Viruria
Case　　　　mother　during
　　　　P「egnancy
Antibody　titers　in
maternal　Serum
Antibody　titers　in
cord　serum
child　at
birth CF　IgG－EA　IgM－MACF　　IgG－EA　IgM－MA
1
2
3
（＋）at　5m
（一）
（一〉
（＋）
（＋）
（＋）
32－64
32－128
4－　4
　5－10
〈5－10
く5一く5
80－10
＜5一く5
＜5一く5
　64　　40
＞256　　40
　　8　　10
〈5
　5
　5
Group 　　　　Viruria　iη　infants
2d　12346810121824m
No．cumロ1ated
＜6皿　　く12m　　＞1Zm
a．　Viruria　during
　P「egnancy
b．　CF－titer
　increased
c，　CF－titer
　⊂onverted
d、　CF－titer
　negative
o　一　　一　　一　　一　　一　　一　　　一　　　　　　　　　　　　　　　　　一
　　〇　　＿　＿　　　＿　＿　o　　　　　一　　　〇一　　『　T
o　－　　o　一　一　一　一　一〇『　－一　　H『o『　　　一　一　一　　〇一　一　一　H一一〔●｝o『　　一　一　　〇『　　一　　一　　，一
〇一　　　一　　〇一　　　〇　　　　O一　『　一　一　一　　r
『　一『　一『　一　　一　　■一　　　　　　　　　　　　　　　　　　　〇
〇　一　　『　一　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　、o　『　　一
　　　　ト　　　　　　　　　　　　　　　一　　『　『r　－o一　　い　『一　一　一
〇『　　『　一、
o一　　『　一一　一　一
〇一　　一　一『　　o　－
o一　「ぴ一一一－一一r一●一一一
　ト　一　『つ一　　ト　つ一　　ア　一　一　　〇　一　　〇　一
1≡峯
i≡
o一
一　一　『　つ　一　一　一　一　一『　一　一　炉
卜　　『幅　　つ　一　　ト　　　o　一　　ト　　つ『　つ　一　　ト　　→一
0一　一●一一一9一一一●一一一●一一一●　一　〇一　一
ト　つ『ト　　つ幅　　　『　　一一　　一炉　　『
『　㌍　　『『　　一　　一　一　　一　卜
卵　一ト　一。　　　卜　『噛
　　ぴ　　　　　　　　　ゆ　　　　ヘ　ロ　　ゆ　　　ト1≡匿≡≡量≡…r→一
　ト　『『　つ　一　　
『　『『　一　『　一　一　　『　つ一　　傍　つh　　O　一　　炉　一
　　〇『　　つ　一　　ト　→　　一　　一　　〇一　　　n　一　一
『　　　　一　燭㌔　　つ　一　　卜　　叩　　　一炉　　つ一　　　〇　一　　一
『　　一『　　一『　　一　一　　一　　一　　　一　一
（＋）　11　　　13　　　14
〔一〕　4　　　2　　　1
〔＋〕　10　　　11　　　11
〔一〕　　2　　　1　　　1
〔＋）　2
〔一〕　　2
〔＋〕　　0
（一）　4
2
1
0
3
3
Fig．1　0ccurrence　of　cytomegaloviruria　in　infants　born　to　mothers　with　various
　　　　histories　of　cytomegalovirus　infection．
　　　　　　　　　　　　・CMV　positive，・CMV　negative
CMV未感染と考えられる妊婦から生れたd群の乳児で
は，4例とも観察期間中のウイルス分離陰性であった・
5考　　按
　ヒトのCMV感染の感染様式は妊娠分娩を期に母から
児へ感染する垂直感染と後天的な水平感染とがあり，垂直
感染には分娩開始以前に子宮内で感染する胎内感染と児が
産道を通過する際に感染する産道感染とがある．
　Numazaki　8孟磁15）は妊娠経過とともに子宮頚管からの
CMV分離率が上昇し，妊娠後期こは約30傷に．達すること
を示し，Montgomery　8砲」．16），　Stagno　6砲乙17）も妊娠
初期より後期の方が分離率が高いことを報告した．この事
実をNumazaki　8庭藤は妊娠経過とともにCMVが活動
化するためと考えたが，Stagno　86鳳は非妊婦の分離率
との比較にもとづき，妊娠後期にCMVの活動性が促進
されるのはなく妊娠初期にCMVの活動性が抑制されて
いることを示した．いずれにしてもヒトのCMV感染サ
イクルにおいて，産道感染は重要な感染経路であろう。
　本邦において，乳児期以前に大半が初感染を受けること
は知られているが，感染源は不明であった，今回の検索で
は，妊娠中に初感染，あるいは再感染，もしくは潜伏感染
の再活性化があったと思われる妊婦から生れた乳児は，
1歳までに85劣がCMV分離陽性となるのに対し，　CMV
未感染と思われる妊婦から生れた乳児は，いずれもウイル
ス分離陰性であった．この事実は乳児期における初感染の
主な感染源も母親であることを示唆するものであろう．
Cabau　8孟磁18）もretrospectiveな方法ではあるが同様
の推測をした．乳児期以前の初感染の感染経路としては，
Numazakiε彦αム15＞が指摘した如く産道感染が重要な位置
を占めているが，仮に，頚管からのウイルス分離陽性妊婦
の児がすべて産道感染を受けたとしても，乳児期以前の初
感染のすべてではなく，乳児期に水平感染を受けるものも
多いと考えられる．CMVは母乳からも分離されておりユ9＞，
母乳を介しての感染も考えられるが，証明されてはいな
い．したがって，乳児期の水平感染の主な感染源は母親で
あろうと考えられるが，その経路は未だ不明である．
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　成人女子のCMV－CF抗体保有率は人種や地域による
差が著しく，一般に西欧諸国では保有率が低く（50～60傷）
4・5，18），アジア，アフリカ諸国では高い（90～100瑠）4，6）．本
邦では，大島ら20）が示した如く，成入女子の約95％が抗
体保有者と考えられるが，著者らの成績でも93．8％の妊婦
が妊娠初期に抗体を保有しており，妊婦の年齢が高い程，
また妊娠回数が多い程，抗体保有率は高かった。妊娠中に
CF抗体価が有意に上昇した妊婦は20例（1．7％）で，妊娠
中に潜伏ウイルスが活性化したか，再感染があったものと
考えられた．
　抗体非保有妊婦の少ない本邦において，妊娠中に抗体が
陽転する頻度が西欧にくらべ低いであろうと予想された
が，著者らの成績では抗体非保有妊婦における陽転率が
13．0％と高いので，妊婦全体に対する抗体陽転者の頻度は
0．8％で，妊婦の42％が抗体非保有妊婦である英国人にお
ける頻度1．3％と大差なかった．Stern　and　Tucker4）は，
ロンドン在住の英国人妊婦とアジア移民の妊婦における
CF抗体の動きを比較し，アジア移民妊婦では抗体非保有
妊婦は10箔にすぎないが，そのうち抗体陽転するものが
19％と高率であるため，全妊婦に対する陽転率は2．2勿と，
英国人妊婦の陽転率1．3％よりも高いことを示した．同一
地域においても人種による差がみられることは，感染経路
を考えるうえで興味深い事実であり，また，抗体非保有妊
婦が少ない集団においても抗体非保有妊婦の陽転率が高い
ため，全妊婦に対する抗体陽転者の頻度には大差がなかっ
たという点で，今回の著者らの成績と一致していることが
注目される．著者らの検索では，抗体陽転率は年齢による
差はなく，抗体陽転者が過去の妊娠回数が0か1の妊婦に
限られていたことから，結婚生活が長くなる前に陽転する
ものと考えられ，男子における浸歩度も高い本邦では，抗
体陰性の女子が結婚後数年以内に夫から水平感染を受ける
率が高くなるとも想像される．
Table　13　R砂。ノ惚4加ご∫66π68　qブ【yo”～88π10胃
　　　　　ηか凋・如　加　η80ηπ’6∫
InVestigatOrSNo．　tested　No．　positive（9ち）
Birnbaum砿α乙1）
Starr　ε診αZ，2）
Melish　8オα♂、3）
Stern　8’α乙4）
Leinikki　8’α♂．5）
Schopfer砿6zム6）
Ahlfors　6彦αZ．7）
Andersen認αZ．8＞
545
2147
1963
720
191
2032
661
3060
3（0，55）
26（1．2）
20（1．0）
5（0．7）
3（1．5）
28（1．4）
4（0．6）
11（0．4）
　諸外国の新生児尿からのCMV分離の成績をTable　13
に示したが，著者らの成績は0．53％であり，顕性か不顕性
かは別として胎内感染自体は成人のCMV浸淫度にほと
んど影響されず，大体0．5～2．0％の頻度で発生するものと
考えられる，
　AndersenπαZ．8）は，母親が若い程胎内感染の発生率
が高いことを示したが，著者らの検索では，Stagno　8’αZ，
2Dの成績と同様に年齢による有意差は認められなかった，
Melish　and　HanshQw3）は胎内感染の発生率が初回妊娠
において高いことを示したが，著者らの成績も初回妊娠に
おける胎内感染の発生率が高いことを示している．
　著者らが示した11例の胎内感染児のうち，妊娠初期か
ら追跡した3例において，妊婦はいずれも妊娠初期にすで
にCF抗体陽性であり，また10例の抗体陽転妊婦から生
れた新生児はいずれも胎内感染が認められなかった．この
ことは，胎内感染を成立させるための妊婦のCMV感染は
初感染である必要はなく，むしろ胎内感染の多くは初感染
ではなく再感染や潜伏感染の活性化によるものであること
を示唆しており，妊婦の抗体は胎児への感染を防御できな
いという諸報告5・6，21）を支持している．
　初感染妊婦における胎内感染と，抗体保有妊婦における
胎内感染とで，児に与える影響に差があるか否かが問題で
あるが，CMV胎内感染の同胞例で第1子は顕性感染で第
2子が不顕性であったという報告22～24）やモルモットにお
ける感染実験ではあるが，抗体保有モルモットから生れた
胎内感染仔は抗体非保有モルモットから生れた胎内感染仔
より侵襲が少なかったという報告25）にもとづけば，初感
染妊婦の児が胎内感染を受けた場合，より大きい侵襲を受
けるものと考えられる・著者らが経験した妊娠経過中の抗
体陽転例10例は，幸い胎内感染児を出生しなかったが，
妊娠初期抗体陰性の妊婦はハイリスク妊婦として監視すべ
きであろう．
　著者らが示した11例の胎内感染児のうち！例は，頭都
のcomputed　tomographyにより透明中隔のう胞が発見
されたが，生後6ヵ月の現在神経学的異常所見なく，他の
10例も10～24ヵ月観察した現在まで異常なく発育してい
る．しかし，難聴や微細な中枢神経系障害など現在発見で
きない異常が将来出現する可能性は残されており，今後も
注意深い観察を続ける必要がある．
　CMV胎内感染の危険性の高い妊婦のスクリーニング
と，胎内感染児の早期診断が臨床的な課題であるが，実用
的かつ効果的といえる方法はない．著者らの検索で尿から
CMVが分離された妊婦は28例（2．6％）で諸外国の成績と
大差なく，そのうち，胎内感染が認められたのは1例だけで
あった．成人ではCMVが分離されてもsystemic　anti一
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body　responseが認められない局所だけの感染のことが
多く，妊婦尿からのCMV分離は胎内感染の危険性の有効
な指標とはならないと考えられる．妊婦のCF抗体価測定
の有効性については，今回の検索では妊娠前期と後期の
2回だけの測定であり，また胎内感染例のうち検索しえた
のが3例だけであったので，確定的な判断はできないが，
3例中2例は有意の抗体変動が認められず，CF抗体の変
動だけでは有効な指標とはならないと推測される．しか
し，前述した如く，抗体非保有妊婦は症候性胎内感染に関
してハイリスクであるので，監視する必要がある．
　CMV胎内感染例で，1磨帯血にCMVに特異的なIgM
抗体が検出されるか否かについては賛否両論5・7，11）あるが，
著者らの検索では胎内感染児3例中2例から工gM－MA抗
体が検出され，妊娠経過中にCMV感染がありながら胎内
感染が認められなかった57例ではすべて陰性で（未発表）
false　pQsitiveはなく，感度は高くないが特異性は高いと
考えられ，旛帯血IgM－MA抗体の測定は胎内感染の一つ
の指標となりうると思われる．千葉ら26）は，症候性胎内
感染例に比し，無症候性では低値であることを報告してい
る．一方，暦帯血IgG－EA抗体価は3例とも妊婦血清の
値より有意に上昇していたことが注目されるが，IgG抗体
は胎盤通過性があるので麟帯血中に検出されても，胎内感
染に特異的ではない．これらの成績にもとづけば，韻図血
と妊娠後期あるいは分娩時の妊婦血清のIgG－EA抗体価
測定と麟帯血IgM－MA抗体価測定との組合わせによる第
一次スクリーニングは有効な方法ではないかと考えられる
が，さらに例数をふやして検討する必要があろう．
6　ま　と　め
　CMV胎内感染についてprospectiveな検索を行ない
次のような結果をえた．
　（1）妊娠初期のCF抗体保有率は93．8傷で，妊娠後期の
有意上昇率は1．7傷であった、
　（2）妊娠中のCF抗体陽転率は0．8瑠で，妊婦CF抗体
保有率が低い英国における陽転率と大差なかった．
　（3）新生児尿からのCMV分離により胎内感染が証明
されたのは2070例中11例（0．53％）で諸外国と大差なく，
地域あるいは人種によるCMV浸淫度の差にほとんど影
響されないと考えられる．
　（4）胎内感染発生の妊婦側の危険因子として，妊婦の年
齢より妊娠回数の方が意味があり，特に初回妊娠で危険性
が高い．妊婦尿からのCMV分離陽性は胎内感染の危険
因子とはならない．
　（5）胎内感染児11例のうち1例に透明中隔のう胞が発
見されたが，他の10例は異常なく発育している．
誠 札幌医誌
　⑥　CF抗体保有妊婦に胎内感染が発生しており，妊婦
のCF抗体は胎内感染を防御できない．
　（7＞妊娠後期血清と謄帯血のIgG－EA抗体測定と，贋
帯血IgM－MA抗体測定との組合わせは胎内感染の一次ス
クリーニングとして有効と思われる．
　（8）乳児期における初感染の感染源も母親であろうと思
われる．
　稿を終えるにあたり，札幌逓信病院産婦人科部長小森昭
博士ならびに同看護室の御協力と，札幌医科大学産婦人科
平沢峻博士ならびに同看護室の御協力に心から感謝いたし
ます．また，御指導，御校閲をいただいた中尾　亨教授，
千葉峻三助教援に深謝いたします．
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